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서    론
  Dehydroepianrosterone (DHEA)는 비교적 약한 안드로겐 스테로이드로 남성호르몬과 여성호르몬 합성에 필
요한 중간단계 물질이다. DHEA는 주로 부신 피질에서 분비되지만 성선(gonad), 지방조직 그리고 뇌에서도 
소량이 합성되는 것으로 알려져 있다.1,2) 사람의 경우 하루에 DHEA가 약 4 mg 그리고 황산화 형태인 
DHEA-s는 약 25 mg 분비되어3) 혈액 내에서 가장 많은 스테로이드이다. 
  DHEA의 혈중농도는 20세에 최고조에 달하고 그 이후 매 10년마다 약 10%씩4) 뚜렷한 감소를 보이고 
70∼80세에 이르면 10∼15% 정도로 감소되기 때문에 노화와 관련 질환들과의 연관성이 제기되어 왔다. 
최근의 동물 실험결과에 의하면 DHEA는 당뇨병, 비만, 심장질환, 비만, 암, 면역기능에 이로운 효과를 나타
내는 것으로 밝혀졌고 사람에서의 역학조사들에서 DHEA의 혈중 농도와 여러 퇴행성 만성 질환들과 관련
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DHEA는 부신 피질에서 생성되며 혈액 내 가장 많은 스테로이드로 연령이 증가함에 따라 뚜렷한 감소를 
보인다. 많은 동물 실험에서 DHEA는 당뇨병, 비만, 동맥경화, 면역기능 조절 등 노화 관련 질환 및 신체 
변화에 좋은 효과를 나타내는 것으로 알려져 있다. 사람에서 혈중 DHEA 농도는 만성질환들과 관련이 있고 
일부 질환의 정도와도 연관성이 있어 건강상태를 나타내주는 비특이적 지표로 간주될 수 있다. 따라서 혈중 
DHEA 농도가 저하된 일부 노인에서 DHEA 보충 요법이 노화관련 질환의 예방 및 치료 등에 좋은 효과가 
있을 수 있다는 기대가 있었다. 실제로 사람을 대상으로 한 DHEA 보충 요법의 연구들 중 일부에서 기분과 
건강감, 인지와 기억력, 성기능, 심혈관계 효과, 면역기능, 근력과 체 성분, 골 대사 등에서 좋은 효과가 나타
났다. 그러나 이들 연구들의 대상의 수가 비교적 작고 단기간이며 또한 상반된 결과를 보고하는 일부 연구도 
있다. 따라서 현 시점에서 혈중 DHEA 농도가 낮은 노인에서 DHEA 보충요법의 필요성 여부는 보충요법 
후 기대되는 건강상의 이득과 위험에 대한 장기간의 객관적인 연구들이 선행된 후 결정되어야 할 것으로 
생각된다.
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이 있고 노인의 신체기능 정도와도 상관성이 있는 것으로 알려지면서5) 노화방지 및 건강증진의 목적으로 
DHEA의 사용이 대중의 관심을 끌고 있다. 
  DHEA의 기능은 아직도 완전히 밝혀지지는 않았지만 작용 기전을 몇 가지로 나누어 생각할 수 있는데 
첫째, 성호르몬의 전구물질로써의 기능이 있어 필요한 조직에서 남성 혹은 여성 호르몬으로 변환되어 사용
되고6) 둘째, 중추신경계에서는 신경활성화 스테로이드로 작용하여 여러 신경전달물질들과의 상호 작용을 
통하여 신경 자극을 조절하며7,8) 셋째, 스트레스 상태에서 코티졸의 역할을 완충해 주고9,10) 넷째, 칼슘 관문 
칼륨 통로(calcium gated potassium channel)를 활성화하는 역할을 한다.11) 
DHEA의 생성과 대사
  DHEA는 뇌하수체의 ACTH의 자극을 받아 주로 부신 피질의 망상대(Zona reticularis)에서 콜레스테롤을 
기저 물질로 사용하여 생성되는 C19 스테로이드이다(Figure 1). 그러나 DHEA의 생성과 관련이 있는 효소가 
사람의 뇌에 존재하는 것이 최근에 발견되었고 설치류의 뇌에서 DHEA 가 생성되는 것이 확인되었다.12) 
이러한 사실은 사람의 중추신경계에 DHEA 농도가 말초보다 월등히 높은 것을 설명해 줄 수 있기 때문에 
DHEA의 생성과 관련하여 보다 구체적인 연구가 필요하다. DHEA는 17α-hydroxyprogesterone aldolase의 효소
작용에 의해 17α-hydroxypregnenolone을 전구 물질로 하여 사용되는데, 나이가 들어감에 따라 이 효소가 감소
되어 DHEA와 남성 여성호르몬이 감소한다고 생각된다. DHEA는 약한 남성 호르몬이라 불려지기도 하지만 
실제로는 남성호르몬 수용체에 결합하지 않기 때문에 이것은 부적절한 표현이다. DHEA와 DHEA-s는 각각 
sulfotransferase와 sulatase에 의해 변환될 수 있으며 이 두 가지 효소는 체내에 광범위하게 분포되어 있다. 
Figure 1. Steroid synthesis pathway. CYP11A: 20,22 hydroxylase, 20,22 desmolase, CYP11B1: 11β hydroxylase, CYP11B2: 
11β hydroxylase, 18-hydroxylase and 18-oxidase, CYP17(a): 17α-hydroxyprogesterone, CYP19: aromatase, CYP21: 21 hyd-
roxylase, 3β-HSD: 3β-hydroxysteroid dehydrogenase, 17β-HSD: 17β-hydroxysteroid dehydrogenase, HSS: 3β- hydroxys-
teroid sulfotransferase, SH: sulfohydrolase.
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체내에서 활성 형태는 DHEA이지만 혈중
에서의 반감기가 1∼3시간으로 짧고 corti-
cotropin의 작용으로 일중 변동을 보이기 때
문에 혈액 내에서 농도 측정은 반감기가 1
0∼20시간으로 길고 보다 안정적인 농도를 
나타내는 DHEA-s로 측정하는 것이 바람직
하다. DHEA는 태어날 때는 비교적 높은 농
도를 유지하다가 출생 후 수개월만에 급격
히 떨어지고 8∼10세에 다시 농도가 증가
하여(adrenache) 20대 말에 정점을 이루게 된
다. 그 이후 매년 약 2% 정도 감소된다
(Figure 2).   DHEA의 기능 중 가장 중요한 
것이 안드로겐의 전구 호르몬의 기능인데 
몇 몇 표적 장기에서 대사되어 성호르몬으
로 변환된다. 이러한 장기 중 대표적인 곳
이 고환이지만 뇌, 간, 혈청 내에서도 대사
될 수 있다. 성인 남성에서 총 안드로겐의 
약 30∼50%가 부신의 DHEA에서 생성되고 
여성의 경우 약 70%의 androstenedione이 부
신에서 생성된다. 여성 호르몬의 경우 폐경 
전 여성은 약 75%, 폐경 후 여성은 거의 
100%가 부신에서 유래된다. 이렇게 성호르
몬이 고환이나 난소에서 직접 생성되지 않
고 필요한 세포 조직에서 필요시 합성해서 
사용하는 것(intracrine formation)은 고등동
물과 사람에서만 관찰 할 수 있는데 이것은 
활성형의 성호르몬이 혈액을 순환함으로써 
발생할 수 있는 문제점을 완화시킬 수 있는 
기전이라 할 수 있다. 
  DHEA는 성호르몬 전구물질로서의 작용 
이외에 신경 내분비계에 많은 직접적인 작
용이 있을 것으로 추정되지만13) 아직도 기
능이 완전히 밝혀지지는 않았다. 그러나 최근 골격근에서 수용체가 발견되고14) 또한 심혈관계의 G 단백 결합 
세포 원형질막 수용체에 작용하여 내피세포 산화질소 합성제의 합성을 증가시키고15) T 세포에 작용하여 인터
루킨 2 (IL2)의 생성을 촉진시키는 등16) 작용 기전이 점차 밝혀지고 있다(Figure 3). 
Figure 2. The plasma level of DHEAS ver the life span in humans. (A) 
fetal zone of adrenal cortex secretes large amount of DHEA(S), (B) 
after birth, (C) the fetal zone rapidly involutes, (D) at about age 6∼7 
years, plasma DHEAS level begins to rise (adrenarche), (E) The achieve-
ment of the peak level of plasma DHEAS in young adulthood, (F) 
Plasma level of DHEA decreased to the level of 10~20% of young 
adulthood.
Figure 3. Summary of indirect and direct mechanisms of DHEA/ DHEA- 
S action. CARβ: constitutive activated receptor β,  GABAA: gamma- 
aminobutyric acid type A, PPAR: peroxisome proliferator activated 
receptor, PXR: pregnane X receptor, δ1: sigma 1.
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DHEA의 임상적 효과
    1. 혈중 DHEA 농도와 건강 지표
  DHEA-s의 혈중 농도는 남자가 여자보다 더 높지만 DHEA/DHEA-s 비율은 여자에서 더 높다.17) 앞서 언급
한 바와 같이 나이에 따라 현저한 감소를 나타내지만 동일한 연령의 동일한 집단에서도 개인별로 많은 
차이를 보이는데18) 유전적인 요인이 영향을 줄 것으로 생각하고 있다. 혈중 DHEA 농도는 거식증, 치매, 
전신성 홍반성 루푸스, 류마치스성 관절염, 유방암, 비만, 제 2형 당뇨, 고혈압과 같은 만성 질환과 관련이 
있고 또한 질환의 정도와도 연관성이 있기 때문에 건강 상태를 나타내주는 비 특이적 지표로 간주될 수 
있다.19) 이것은 만성적이거나 중한 질병이 있을 때 체내 pregnenolone의 대사가 미네랄 코르티코이드(mineral 
corticoids)나 안드로겐 합성보다 부신 피질 호르몬(glucocorticoid)를 합성하는 경로로 더 많이 이동하기 때문인 
것으로 생각된다. 혈중 DHEA 농도는 노인들의 신체 활동 지수와 관련이 있는데 요양시설에 수용중인 노인
들의 DHEA 농도를 조사한 한 연구 결과20) 전체의 40%가 정상범위 이하이었으며 특히 완전한 간병이 필요
한 노인들의 80%가 정상범위 이하이었고 다른 연구들에서도 DHEA 농도가 높은 노인일수록 높은 신체 
기능 지수를 보임을 보고하였다.21) 또한 Barrett-Connor 등은 혈중 DHEA 농도는 하위 1/4에 속한 사람들은 
상위 1/4에 비해 향후 15년간 사망할 가능성을 남자에서 40%, 여자에서 24% 증가함을 보고하였고22) 또 
다른 보고에서 혈중 DHEA 농도가 50세 이상의 남자에서 모든 원인이 포함된 사망률과 관계가 있음을 보고
하였다.23) 그러나 DHEA의 부족이 직접적으로 수명에 영향을 주는 것은 아닌 것으로 보이는데 그 이유는 
hydrocortisone과 mineral corticoid는 투여 받았지만 DHEA를 투여 받지 않은 부신 부전 환자들의 경우 피곤함
이나 성기능 장애 등의 증상 및 징후를 호소하기는 하지만 평균수명은 정상에 가깝기 때문이다.24-26) 
Trichopoulou 등은 건강한 남녀에서 혈중 DHEA와 생활습관에 관련된 연구결과 단백질 섭취량이 적을수록 
나이에 따른 혈중 DHEA 농도가 급격히 저하되는 것을 보고하였다.27) 
    2. 건강감(mood and well-being)과 인지 기능
  성호르몬이 기분과 건강감을 높여 준다는 것은 잘 알려진 사실이다. DHEA는 뇌에서 부신과는 다른 기전
에 의해 생성되며 뇌와 혈청의 농도 비율이 4：6.5에 이른다.7,28) DHEA의 뇌에서의 작용은 아직 완전히 
밝혀지지 않았지만 억제 신경전달물질(inhibitory neurotransmitter)인 γ-aminobutyric acid (GABA)와 수용체에서 
길항제로 작용하고29) 쥐에서 투여하면 시상하부의 세로토닌 농도를 증가시키며30) 흥분 N-methyl-D-aspartate 
(NMDA) 수용체와 결합한다.31) 이러한 물질들은 모두 정서 변화와 관련되는 물질들이기 때문에 DHEA의 
중추신경계에서의 작용을 추측할 수 있다. 또한 중년이상의 남녀를 대상으로 한 역학조사에서 혈중 DHEA 
농도는 우울증과 또한 건강감과 관련이 있다.32) Wolkowitz 등33,34)은 우울증 환자들에서 50∼90 mg의 DHEA
를 6주간 투여하여 기분이 좋아지는 것을 보고하였고 Bloch 등35)은 중년 남녀의 정서장애(dysthymia)에 90∼
450 mg을 3주간 투여하여 기분과 건강감이 호전되는 것을 보고하였다. 또한 Morale 등36)은 30명의 건강한 
남녀에서 DHEA 50 mg을 6개월 간 투여한 결과 남녀 모두 IGF-1 bioavailability가 증가하고 건강감이 유의하
게 증가함을 보고하였다. 반면 Arlt 등26)은 혈중 DHEA 농도가 4.1μmol/liter (1,500 ng/ml) 이하인 건강한 남성
을 대상으로 하루에 50 mg의 DHEA와 위약을 4개월 간 투여한 결과 투약군에서 혈중 DHEA 농도는 젊은 
사람 수준으로 증가하였고 건강감과 관련된 점수는 투약 군에서 위약 군보다 높았지만 통계적인 유의성은 
없음을 보고하였다. 그러나 대부분의 연구들이 비교적 적은 대상 군으로 시행된 연구이기 때문에 향후 보다 
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객관적이고 대규모의 연구가 필요하다. 
    3. 인지와 기억력
  β-amyloid를 뇌에 주입하여 만든 치매 쥐에서 DHEA는 인지 기능의 저하를 감소시키는 효과가 있었고, 
쥐의 hipocampus에서 DHEA의 전구 물질인 pregnenolone의 농도와 기억력이 높은 상관관계를 보이고37) 또한 
DHEA는 높은 glucocorticoid 농도에서 보이는 신경 독성 효과를 완화시켜 주기 때문에 치매나 인지 기능 
장애에 DHEA의 역할에 기대를 갖게 한다.20,38) 이와 관련하여 초기의 역학 연구들은 DHEA농도와 치매, 
초기 인지기능장애(MID) 등과 관련이 있으며 이들 질병에서 cortisol/DHEA와 이 높은 것으로 나타났기 때문
에38) 높은 DHEA 농도와 cortisol/DHEA 농도비가 이들 질병과 관계가 있음을 시사해 준다. Bruin39)는 치매군, 
나이를 일치시킨 대조군 그리고 젊은 연령 층 등 3군을 대상으로 혈중 DHEA, cortisol 그리고 cortisol/DHEA 
농도를 비교한 결과 젊은 연령층에서 혈중 DHEA 농도가 월등히 높고 cortisol/DHEA 농도비가 유의하게 
낮았으며 치매군 과 대조군에서 혈중 DHEA 농도는 차이가 없었으나 cortisol/DHEA는 치매군에서 유의하게 
높아 cortisol이 치매의 독립적인 관련인자임을 보고하였다. 치매 발생의 위험인자인 APOE4 유전자를 갖고 
있는 쥐에서 칼로리를 제한시키면 치매 발생률을 저하시킬 수 있는데 그 기전으로 칼로리 제한이 노화에 
따른 DHEA 감소를 막아 주기 때문에 치매예방에 효과가 있는 것이 아닌가 추정하고 있다. 그러나 혈중 
DHEA 농도와 치매 혹은 인기기능장애와의 역학적 관계성이 없다고 보고한 일부 연구들도 있고 최근 33명
의 치매 환자들을 DHEA 100 mg과 위약을 6개월간 투여하여 비교한 연구40)에서 두 군간에 인기기능 회복의 
차이를 보이지 않았기 때문에 DHEA가 인지와 기억력에 미치는 효과를 확인하기 위해서는 향후 보다 많은 
연구가 필요하다고 할 수 있다. 
    4. 성기능 
  혈중 DHEA 농도는 성욕, 성적 민감도, 오르가즘과 관련이 있으며 질 평활근의 이완과 관련이 있다. 부신 
부전 환자 24명을 대상으로 한 연구에서 50 mg의 DHEA를 매일 복용한 군에서 성적 만족감(sexual well being)
이 유의하게 증가하였고41) 뇌하수체 저하증 환자들을 대상으로 한 무작위 대조군 연구에서도 20∼30 mg의 
DHEA를 투여받은 군에서 피부와 체모의 변화, 성적관심도와 행위의 증가 그리고 배우자의 만족도도 증가
하는 것으로 보고했다.42) 또한 폐경기 여성에서 혈중 DHEA농도와 리비도의 감소가 상관관계가 있으며 5
0∼100 mg의 DHEA를 복용하였을 때 성기능이 회복된다.43) 남성의 경우는 여성과 같은 효과가 덜 나타나는
데 그 이유는 보다 강력한 남성 호르몬의 영향을 받기 때문일 것으로 추측된다. 그러나 남성 노인들을 대상
으로 한 연구에서 매일 50 mg의 DHEA를 복용하였을 때 발기부전에 효과가 있는 것으로 보고하였다.44)
    5. 심혈관계 효과
  동물연구들에서 DHEA를 약리학적인 양으로 투여했을 때 콜레스테롤 농도를 낮추고, 죽상 경화 판
(artherosclerotic plaque)을 줄이고45) 체중 감량 효과가 있는 등46) 심혈관계 질환의 위험요소를 낮추는 것으로 
알려져 있다. 사람의 경우 DHEA 농도와 심혈관계 질환의 관련성은 남성에서 나타나는데 Barrett-Connor 
등23)은 50세에서 79세까지의 249명의 남자를 대상으로 혈중 DHEA 농도와 향후 12년 동안의 심혈관계 질환
으로 인한 사망률의 관계를 조사해 본 결과 나이와 기타 심혈관계 위험요소의 영향을 보정한 후에도 유의한 
상관관계를 보여 낮은 DHEA 농도가 심혈관계질환의 위험요소가 됨을 보고하였다. 낮은 DHEA 혈중 농도
는 관상동맥 협착의 정도와 관련이 있다.47) 결론적으로 기존의 연구 결과 남성에서는 낮은 DHEA 농도는 
남성에서 심혈관계 질환의 위험요소로 간주될 수 있다. 하지만 여성에서는 이러한 연관성이 관찰되지 않기 
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때문에 성별의 차이를 보이는 이유와 작용기전은 향후 연구 과제라 할 수 있다.
    6. 면역기능
  쥐의 실험에서 DHEA의 일회 투여로 그램 음성균 세포막에서 유래하며 강한 독성을 나타내는 lipopo-
lysaccharide (LPS)에 의한 사망률을 95%에서 24%로 감소시킨다.48) 사람에서도 혈중 DHEA 농도와 helper T 
cell, 인터루킨-2, 인터페론 감마와 분명한 상관관계를 보여 면역 기능에 도움을 주는 것을 알 수 있다. 또한 
DHEA는 T 세포에 작용하여 인터루킨-2, 인터루킨-3, 인터페론 감마를 더 많이 생산하도록 한다. 이러한 
작용은 DHEA-s가 DHEA로 변환이 되는 림프양 기관의 세포에서만 일어나므로 DHEA 보충요법은 나이가 
들어감에 따라 저하되는 면역기능을 되살리는 기능이 있다고 일부 학자는 주장하고 있다.49) 60세 이상의 노인
들에게 20주 동안 DHEA를 50 mg 투여한 연구에서 B세포, 단핵구, natural killer cell의 수와 T cell과 인터루킨-2
의 수용체가 증가하였다.50) 면역 결핍과 사이토카인 분비의 불균형을 특징으로 하는 전신성 홍반성 루프스에
서 매일 200 mg을 투여하면 증상이 완화되고 glucocorticoid 사용량을 줄일 수 있다. 그리고 노인의 예방접종에
서 항체 생성을 높이기 위해 DHEA를 사용할 수 있지만 그 효과에 대해 아직 논란이 되고 있다. 
    7. 근력과 체 성분
  나이가 들어감에 따라 신체에 이화 작용이 동화작용 보다 우세하게 나타남에 따라 제지방이 감소하고 
체지방이 증가하게 되는데 이러한 노화에 따른 신체변화에 DHEA의 감소가 한 원인으로 작용할 것이라 
추측되고 있다. 이와 관련된 연구들에 의하면 건강한 노인에서 매일 50∼100 mg의 DHEA를 6개월간 투여한 
결과 지방량이 감소하고 제지방이 증가함을 보고하였고51,52), 건강한 노인들의 근력과 혈중 DHEA 농도가 
유의한 상관관계를 보임으로53) DHEA가 신체 내에서 동화작용을 촉진시킴을 증명하였다. 그러나 이러한 
결과와는 상반되는 결과를 보이는 일부 연구들도 있음으로 DHEA의 근력과 체성분에 미치는 효과를 증명
하려면 보다 객관적이고 대규모의 연구가 필요하다 하겠다. 
    8. 골대사
  성호르몬은 골 개형(remodeling)에 관여하여 골다공증을 막는 것으로 알려져 있다. 따라서 DHEA도 골다사
에 관련된 효과가 있을 것으로 생각 할 수 있다. 60세 이상의 여성을 대상으로 DHEA를 투여 후 골량과 
골표지자의 변화를 관찰한 일부 연구에서 골량이 증가하고 골흡수 표지자가 감소하는 것으로 보고하여 
이러한 가설을 뒷받침 해주고 있다.52,54) 이러한 효과는 DHEA가 낮은 사람들에서 잘 나타난다. 그러나 
DHEA와 골량 혹은 골표지자의 변화의 연관성이 없는 것으로 보고한 연구55)도 있기 때문에 보다 DHEA가 
골대사에 미치는 효과는 아직도 논란의 여지가 있다. 
사용 및 부작용
  DHEA의 결핍을 보이는 사람들의 경우 하루에 약 50 mg을 복용하면 젊은 성인의 정상범위에 속하는 
혈중농도를 유지할 수 있는 것으로 알려져 있다. 남성의 경우 보다 많은 양이 필요할 수 있다.36,56) DHEA를 
복용 후 1∼3개월 후 혈중 DHEA를 측정하여 젊은 사람들의 평균 농도인 여자 200∼300μg/dl 남자 300∼400
μg/dl에 도달되는 것을 목표로 하여 양을 증감한다.57)
  DHEA 투여의 부작용은 흔히 나타날 수 있지만 심각한 경우는 거의 없다. 대개는 여성에서 남성호르몬 
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효과로 인해 나타난다. 흔히 볼 수 있는 부작용으로 피부 피지의 증가, 여드름이며 DHEA 복용을 중단하면 
없어진다. 드물게 DHEA 복용 후 수주일 안에 간 기능이 다소 상승하는 경우가 있는데 대개 수 주안에 
정상으로 된다. 간 기능 이상이 수주 이상으로 지속되거나 수치 상승이 있을 때 복용을 중단하면 정상화된
다. 그리고 땀을 많이 나거나 체모가 많아지는 경우를 볼 수 있다. 100 mg 이상의 많은 양을 복용할 때 
드물게 과다월경, 복통, 체중증가, 피부발진 등이 나타날 수 있다. 약리학적인 양을 초과하여 복용하면 간암
이 발생된다는 보고도 있다.58) 또한 DHEA는 성호르몬으로 변환되기 때문에 과거 유방암, 전립선암, 자궁내
막암 등의 호르몬관련 암의 병력이 있는 사람들에게는 사용하지 않는 것이 좋다. 
결    론
  DHEA는 신체 내 역할은 매우 다양하며 아직도 그 작용과 기전이 완전히 밝혀지지 않고 있지만 체내에 
가장 많이 존재하는 호르몬이다. 특히 노화에 따른 감소를 가장 분명히 보이는 호르몬 중에 하나이므로 
보충요법의 효과에 대한 관심이 많아 왔다. 그러나 부신절제술을 받은 후 혈중 DHEA가 거의 없는 사람들이 
수명이 줄어들지 않기 때문에 DHEA가 삶에 필수적인 호르몬은 아닌 것으로 보인다. 다만 부신 기능이 
저하된 사람이나 혈중 농도가 현저히 저하된 노인에서 DHEA 보충은 건강지표나 노화 관련 질환의 발생 
및 경과에 좋은 영향을 미칠 수 있다. 그러나 건강한 노인에서 보충요법에 대한 근거는 부족하다. 생리적 
양의 보충요법에 대한 부작용은 매우 드물지만 성호르몬과 관련된 암을 앓고 있는 환자에서 주의를 요한다. 
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